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は　じ　め　に
　破傷風（tetanus）は，破傷風菌（Clostridium tetani）
の産生する菌体外毒素によって惹起される神経症状を主
体とした感染症である。本邦では，感染症法の届け出義
務に基づき年間100件ほどの届け出がある1）。破傷風は
有症状期間が 4～ 6 週間とされるが，回復すれば後遺症
を残さないといわれる2）。ただし重症例では 3週間を越
える人工呼吸器管理を要し，治療中の合併症による後遺
症は残る。特に筋弛緩薬使用のため，無気肺や肺炎など
の呼吸器合併症が起こりやすく，acute respiratory 
distress syndrome（ARDS）に進行した場合は死亡率
が高くなる。今回，我々は長期鎮静管理を要した破傷風
症例において，airway pressure release ventilation（APRV）
を行い良好な経過を得ることができたので，文献的考察
を加え報告する。
症　　　　　例
　患　者：40歳代女性
　主　訴：呂律障害，ふらつき，強直発作
　既往歴：統合失調症（ 7年前に診断され，抗精神病薬
の内服は行っていない）
　現病歴： 2 － 3 日前から開口障害，嚥下困難，全身の
痛みを認めたため近医受診した。右顔面神経麻痺を認め
耳鼻科紹介され，蓄膿症と診断され帰宅となった。翌日，
呂律障害が出現し，経口摂取不能でふらつきも認め，前
医へ救急搬送された。会話可能だが全身の硬直を認めた
ため統合失調症の増悪と診断され，ハロペリドールを投
与したところ全身強直が出現した。呼吸状態の悪化も認
めたため，悪性症候群の疑いで当院転院となった。
　来院時現症：身長155cm，体重60kg，意識レベルJCS30，
瞳孔：左右 5mm，対光反射鈍，呼吸数35/分，SpO2 93%
（リザーバーマスク酸素10リットル投与下），血圧74/40mmHg，
脈拍133/分，体温37.7℃，顔色不良。項部硬直，上肢強直
を認め開口不能。呼吸音：両側 coarse crackle 聴取，心
音：正常。腹部：平坦・軟。
　血液検査所見（表）：末梢血ではWBC 17200/μl と上
昇を認め，生化学検査ではCRP 3.37mg/dl と上昇して
いたほか，CK 747IU/l，トロポニンＩ 4.48ng/ml，CK-
MB 40.2ng/ml，Mb 1078ng/ml と上昇を認めた。動脈
血ガス分析では pH 7.245，Base excess -11.9mmol/l，
Lactate 7.7mmol/l と乳酸アシドーシスを認めた。
　髄液検査所見：白血球数 4 / 3，糖 107mg/dl，Cl 
129mEq/l，IgG 3.7mg/dl，蛋白 36.5mg/dl。
　画像所見：胸部単純Ｘ線（図 1）では，両側肺門部に
浸潤影を認めた。頭部単純CTでは明らかな異常所見を
認めなかった。胸部単純CT（図 2）では，両側性びま
ん性の肺水腫像および誤嚥像を認めた。
　入院後経過：搬入時，呼吸不全，ショック，意識障害
を認め，気管挿管を施行した。発熱，意識障害，強直発
作，横紋筋融解症から，悪性症候群，破傷風，髄膜炎を
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鑑別診断として検査を行ったが，髄液所見から髄膜炎は
否定的であった。また心筋マーカーの上昇を認めており，
冠動脈造影を施行したところ，たこつぼ型心筋症の診断
となった。悪性症候群もしくは破傷風，たこつぼ型心筋
症，誤嚥性肺炎，敗血症の診断で ICU入床となり，治
療開始となった。悪性症候群の可能性が否定できないた
め，ダントロレンナトリウム40mg/日で投与を開始した。
破傷風に対しては，テタノブリン3000IU，抗生剤 PCG 
2400万単位 /日で投与開始した。人工呼吸管理は，心原
性肺水腫，誤嚥性肺炎に対して，open lung management
を目的としてAPRVを行った。図 3に臨床経過を示す。
第 2， 3 病日に，気管内吸引や光に対する易刺激性を認
め，強直発作を示すことから，臨床所見から破傷風と診
断し，感染症法に基づき保健所への届け出を行った。ま
た通院先精神科病院より取り寄せた診療情報提供書か
ら，統合失調症に対して抗精神病薬を投与していないこ
とが判明し，悪性症候群は否定的と考えられた。強直発
作の制御が困難となり，第 6病日よりロクロニウムの持
続静注を開始した。この時点で心原性肺水腫は改善し無
気肺も認めなかったが，筋弛緩に伴う無気肺予防目的に
APRV管理を継続した。また破傷風の病勢把握とリハ
ビリテーションのため 1日 1 回 sedation vacation を行
い，強直発作の有無を評価した。第 8病日より自律神経
障害に伴う血圧変動が出現した（図 4）。自律神経障害
に対しては，デクスメデトミジン投与と硫酸マグネシウ
ム投与を行った。第9病日，気管切開施行。第12病日，抗
生剤投与終了した。第26病日，強直発作を認めず鎮静剤
終了し，APRVからpressure support ventilation （PSV）
に移行した。第29病日，人工呼吸器より離脱した。人工
呼吸器離脱時の胸部単純Ｘ線を図 5に示す。その後合併
症なく経過し，第37病日，第55病日に破傷風トキソイド
の予防接種を行った。第55病日，リハビリテーション目
的に転院となった。
表　搬入時血液生化学検査
WBC 17,200/μl TP 7.4g/dl 血液ガス分析
RBC 423×10 4/μl Alb 3.9g/dl pH 7.245
Hb 13.1g/dl T-Bil 0.3mg/dl pCO2 33.9mmHg
Hct 40.0% CK 747IU/L pO2 72.8mmHg
Plt 25.6×10 4/μl AST 35IU/L HCO3 14.2mmol/L
ALT 16IU/L BE -11.9mol/L
CK-MB 40.2IU/L LDH 228IU/L COHb 0.7%
Tn-I 4.48ng/ml Amy 269IU/L Glu 240mg/dL
Mb 1078.0ng/ml Cre 0.9mg/dl Lactate 7.7mmol/L
BNP 34.6pg/ml BUN 22mg/dl
PT-INR 1.06 Na 140mEq/L
APTT 22.7sec K  4.5mEq/L
FBG 657mg/dl Cl 104mEq/L
D-dimer 3.7μg/ml Ca 8.6mg/dl
ATⅢ 89% CRP 3.37mg/dl
図 1　搬入時胸部単純Ｘ線写真
両側性の肺門部中心の浸潤影を認める。
図 2　搬入時胸部CT
両側に airbronchogramを伴う無気肺形成と
肺血管陰影増強を認める。　　　　　　　　 
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図 3　臨床経過
折れ線グラフはWBCの推移を示している。縦軸はWBC数，横
軸は入院から人工呼吸器離脱までの日数を示す。数字はEvent を
示し以下のとおりである。
①テタノブリン投与，②破傷風診断，③気管切開，④強直発作消失，
⑤人工呼吸器離脱
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考　　　　　察
　破傷風は，変性嫌気性グラム陽性桿菌である破傷風菌
感染により生じる。破傷風菌は外傷などを契機に体内に
侵入，増殖し，菌体内で毒素（tetanospasmin）を産生
する。破傷風菌が自己融解することで毒素が放出され，
逆行性軸索内輸送により脊髄と脳幹部へ移行する3）。毒
素は脊髄前角，脳幹，自律神経の細胞受容体に強固に結
合する4）。運動皮質からの興奮性刺激を調節している神
経細胞，脊髄前角細胞，および自律神経細胞を脱分極す
ることで，筋緊張亢進，有痛性痙攣，幅広い自律神経の
不安定性を呈する5）。以上の機序により，長期間症状を
呈し続ける。
　破傷風患者のうち，90％以上で感染の原因を同定する
ことが可能である。原因としては，外傷，出産直後の新
生児，人工妊娠中絶，腸管手術後，歯髄感染症，糖尿病
性潰瘍，覚醒剤の不法注射などが挙げられる。残りの数％
は原因が不明もしくは同定できない。本症例では明らか
な感染機転がなく，既に指摘されていた副鼻腔炎，齲歯
を感染源と考え培養検査を施行したが，治療介入後であ
り，破傷風菌は検出されなかった。
　破傷風の診断に病理学的診断は必須ではなく，筋肉の
こわばり，顎から頸部のこわばり，開口障害，四肢の強
直性痙攣，呼吸困難（痙攣性），刺激に対する興奮性の
亢進，反弓緊張（opisthotonus）といった症状から臨床
的に診断する6）。感染症法上，破傷風は 5類感染症（全
数把握）に位置付けられ，診断後 7日以内に保健所に届
出することが義務付けられている。
　破傷風の重症度は症例によりさまざまであり，中枢神
経に到達した毒素の量で規定される。破傷風に暴露した
時点から，破傷風症状が出現するまでの潜伏期間が短い
ほど重症化する3）。症状は軸索神経末端が新たに形成さ
れるまで続くため，長期間持続する。有症状期間は通常
4～ 6 週間とされており，その間に人工呼吸管理，鎮静
管理が必要となる。急性期には，気管内吸引を誘因とし
た呼吸筋麻痺，開口障害による気道確保困難などが原因
で呼吸不全を招き，低酸素血症から心停止に至ることが
ある7）。慢性期においては，院内感染，褥瘡感染，気管
狭窄，消化管出血，血栓塞栓症といった治療合併症が問
題となる。特に，長期間の筋弛緩薬・鎮静剤使用により，
胸水貯留・無気肺形成やventilator associated pneumonia
(VAP）の発生率が上昇する8）。本症例では，これらの
予防のため早期のリハビリテーション介入と sedation 
vacation を行った。sedation vacation とは，日中に鎮
静薬投与を中止し覚醒させることで，鎮静剤使用量を抑
え，自発呼吸を促すことで無気肺の改善が期待され，
VAPの発生を減少させる。その結果，ICU 滞在日数，
人工呼吸器装着日数の短縮が可能とされる9）。今回，破
傷風に対し sedation vacation を行うことで強直発作の
頻度を観察し，筋弛緩薬投与を必要最低限に留めること
が可能であった。自発呼吸を生かし非鎮静下でリハビリ
テーションを行うことで，無気肺予防，廃用性萎縮予防
が可能になったと考えられる。
　また，本症例では長期間の人工呼吸管理設定として
APRVを選択した。APRVは1987年に Downs と Stock
によって提唱された呼吸器設定10）11）であり，極端に長い
吸気相と極端に短い呼気相の2相性のcontinuous positive 
airway pressure（CPAP）を可能とする。吸気相の圧
を高く設定することで肺胞虚脱を防ぎ，ventilator induced 
lung injury（VILI）を予防できるとされる。近年，ARDS
の治療として open lung strategy が提唱されており12），
APRVはこの一手段として位置付けられる。
　破傷風の治療経過は長期にわたるため，通常の呼吸器
設定では無気肺形成がほぼ必発となる。無気肺に感染が
加わり肺酸素化能が悪化すると，平均気道内圧，または
最高気道内圧を上げて対応することになる。その結果，
図 5　人工呼吸器離脱時（第29病日）の胸部単純Ｘ線写真
無気肺形成，胸水貯留を認めず，正常所見。
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図 4　収縮期血圧の経過
縦軸は収縮期血圧，横軸は入院から人工呼吸器離脱までの日数を
示す。グラフにおける点は， 1 日の平均収縮期血圧を示す。線は
1日の収縮期血圧の変動を示し，線の両端はそれぞれ， 1 日の最
大収縮期血圧と最低収縮期血圧を示す。
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VILI が誘発され呼吸状態がさらに悪化し，場合によっ
てはARDSに移行する可能性もある。本症例では，初
期よりAPRVを行うことで無気肺形成を予防し，破傷
風症状消失後，早期に PSVに移行し呼吸器離脱が可能
であった。
　以上より，破傷風における長期間の人工呼吸管理に
APRVを用いることは有効と考えられた。
ま　　と　　め
　長期間の鎮静管理を要した破傷風の 1例を経験した。
26日間の筋弛緩薬投与を要したが，APRVを用いた人
工呼吸管理により呼吸器合併症を認めず，破傷風症状消
失後，すみやかに人工呼吸器離脱が可能であった。
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